Pathologie infectieuse 
de la moelle epiniere 


Bien que les myelopathies 
infectieuses soient rares, 
un diagnostic etiologique est 
crucial afin d’en ameliorer 
revolution. L’atteinte medullaire 
au cours de la maladie de Lyme 
se presente sous la forme d’une 
myelo-meningo-radiculite lors 
du stade 2 et d’une encephalo- 
myelite progressive pendant le 
stade 3. Le diagnostic est realise 
par la serologie dans le serum 
et le liquide cephalorachidien. 
Une antibiotherapie par 
ceftriaxone ou doxycycline 
ameliore habituellement 
la myelopathie. La myelopathie 
vacuolaire survient chez le sujet 
infecte par le virus 
de I’immunodeficience humaine. 
Elle realise un tableau de 
sclerose combinee de la moelle 
d’aggravation progressive. 

Une demence coexiste dans la 
moitie des cas. 

Aucun traitement specifique 
n’est disponible. Le virus human 
T-cell lymphotropic de type I 
(HTLV-I) est endemique dans 
les regions tropicales et 
notamment dans les Antilles 
fran^aises. II est responsable 
d’une paraparesie spastique 
progressive associee a des 
troubles genito-sphincteriens. Le 
diagnostic repose sur la 
serologie positive dans le serum 
et le liquide cephalorachidien 
ainsi que sur I’exclusion de 
toutes les autres causes 
d’atteinte medullaire. Aucun 
traitement specifique n’est 
efficace. 
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L es myelopathies infectieuses sont 
rares et souvent specifiques d’une 
region geographique. La France metro- 
politaine est concernee par les com- 
plications medullaires de la maladie de 
Lyme et du virus de l’immunodefi- 
cience humaine (VIH). Ses departe- 
ments d’outre-mer, et plus particuliere- 
ment les Antilles et la Guyane, sont une 
zone de forte prevalence pour la mye- 
lopathie associee au virus human T-cell 
lymphotropic de type 1 (HTLV-1). 

Borrelia burgdorferi 

La maladie de Lyme est causee par un 
spirochete, Borrelia burgdorferi, trans- 
mis a l’homme par la morsure d’une 
tique du genre ixode. Elle est ende- 
mique en Amerique du Nord, en 
Europe, ainsi qu’en Asie (plaines 
russes, Nord de la Chine et Japon). Elle 
debute habituellement entre mai et 
novembre. L’ incubation moyenne est 
de 7 a 10 j et l’affection suit alors 
3 stades. Le l er est le typique et tran- 
sitoire erytheme migrant. Quelques 
semaines apres, survient la diffusion 
hematogene du spirochete a de mul- 
tiples organes dont le systeme nerveux, 
correspondant au stade 2. Six mois en 
moyenne apres V erytheme migrant, 
peut survenir le stade 3 avec troubles 
nerveux centraux, articulaires et cuta- 
nes. 

Une atteinte de la moelle epiniere a 
ete decrite au cours des stades 2 et 3 
de la maladie. 1 ' 4 Un tableau de mye- 
lite transverse d’installation aigue, sub- 
aigue ou progressive, souvent incom- 


plet, apparait le plus frequent, se tra- 
duisant par une para- ou tetraparesie 
spastique avec niveau sensitif super- 
ficiel thoracique et ataxie propriocep- 
tive associees a des troubles vesico- 
sphincteriens. Les symptomes sont 
parfois plus frustes, se resumant a un 
signe de Lhermitte (decharge electrique 
ressentie a la flexion du cou) ou a un 
signe de Babinski uni- ou bilateral. Une 
atteinte des nerfs craniens est frequente 
et plus particulierement les nerfs facial 
et cochleaire. L’atteinte medullaire se 
presente preferentiellement sous la 
forme d’une myelo-meningo-radiculite 
avec syndrome meninge et radiculal- 
gies intenses lors du stade 2. Elle s’ins- 
crit plutot dans une encephalo-myelite 
d’evolution lentement progressive, par- 
fois a rechute, pouvant mimer une scle- 
rose en plaques, au cours du stade 3. Le 
tableau d’encephalite au cours de ce 
dernier stade se traduit habituellement 
par des troubles du langage, de la 
memoire, de l’attention et de l’humeur, 
pouvant conduire a une veritable 
demence. 

11 existe une meningite lymphocytaire 
avec hyperproteinorachie, habituelle- 
ment inferieure a 2 g/L. L’electropho- 
rese des proteines du liquide cephalo- 
rachidien detecte une synthese 
intrathecale d’immunoglobulines G 
(IgG) avec presence de bandes oligo- 
clonales. Le diagnostic positif est eta- 
bli par la serologie (immunoabsorption 
enzymatique, ELISA) sanguine et 
intrathecale confirmee par le western 
blot, test plus specifique. Une synthese 
intrathecale des anticorps anti -B. burg- 
dorferi avec une activite specifique 
plus elevee dans le liquide cephalora- 
chidien que dans le serum permet d’af- 
firmer la neuroborreliose. L’ amplifi- 
cation genique par PCR (polymerase 
chain reaction) detectant directement 
l’agent infectieux n’est pas encore bien 
standardisee, mais pourrait devenir une 
methode diagnostique de reference. 5 
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L’ imagerie par resonance magnetique 
montre habituellement des hyper- 
signaux T2 focaux ou diffus de la 
moelle cervico-dorsale, 6 ainsi que de 
la substance blanche periventriculaire 
cerebrale et des noyaux gris centraux 
dans Tencephalomyelite. 

Les potentiels evoques somesthesiques 
notent un allongement du temps de 
conduction centrale medullaire tradui- 
sant une lesion des voies lemniscales, 
et un ralentissement peripherique 
signant l’atteinte radiculaire associee 
au cours du stade 2. 4 
Une infiltration mononucleee perivas- 
culaire de la substance grise de la 
moelle associee a un oedeme est clas- 
siquement notee lors des biopsies ou 
autopsies du systeme nerveux central. 7 
Des spirochetes ont ete retrouves dans 
des lesions cerebrales apres 9 ans 
devolution, 8 ce qui suggere un pro- 
cessus immunitaire secondaire a la per- 
sistance de l’agent infectieux dans l’or- 
ganisme. 

Un traitement par ceftriaxone (2 g/j 
chez l’adulte et 75-100 mg/kg/j chez 
1’ enfant) ou par doxycycline (200 mg/j 
chez l’adulte et 4 mg/kg/j chez 1’ enfant 
de plus de 8 ans) durant 4 semaines 
est preconise. Un controle du liquide 
cephalorachidien au terme du traite- 
ment semble judicieux pour apprecier 
la diminution voire la disparition de 
la reaction meningee et prendre la deci- 
sion d’arreter le traitement. 9 

Virus 

de I’immunodeficience 
humaine 

Dans le monde, on estime que 30,6 mil- 
lions de personnes sont infectees par le 
VIH. Si 30 a 40 % de ces patients pre- 
sented a un moment de leur evolution 
une atteinte clinique du systeme ner- 
veux, celle-ci concerne essentiellement 
le cerveau alors que celle de la moelle 
reste rare. La myelopathie vacuolaire 
est Latteinte medullaire la plus fre- 
quente 10 chez le sujet infecte par le 
virus et survient generalement lorsque 
la depression immunitaire est deja mar- 
quee. La responsabilite directe du virus 
n’est pas clairement etablie et certains 
auteurs ont evoque le role possible du 
deficit immun, des cytokines ou d’une 
carence vitaminique. 11 


L’ atteinte realise un tableau de sclerose 
combinee de la moelle 12 avec para- 
paresie ataxo-spasmodique associee a 
des troubles vesico-sphincteriens 
devolution progressive. 13 Le debut se 
traduit par une faiblesse a la marche 
et des troubles de Tequilibre. A ce 
stade, le diagnostic est evoque devant 
un syndrome pyramidal des membres 
inferieurs coexistant avec des troubles 
sensitifs profonds. 11 n’existe pas de 
niveau sensitif superficiel medullaire. 
Une hypoesthesie thermo-algique en 
chaussette est souvent presente, en rap- 
port avec une polyneuropathie a VIH 
associee. Les reflexes achilleens sont 
alors diminues ou abolis. Les troubles 
moteurs, sensitifs profonds et, plus tar- 
divement, vesico-sphincteriens s’ag- 
gravent progressivement, jusqu’a 
confiner apres quelques mois le patient 
au fauteuil. A un stade evolue, une 
encephalite a VIH se traduisant par des 
troubles cognitifs et du comportement 
accompagne l’atteinte medullaire dans 
la moitie des cas. 

Certains diagnostics differentiels, pour 
laplupartpotentiellement curables, doi- 
vent etre systematiquement envisages : 
myelite a cytomegalovirus ; abces toxo- 
plasmiques medullaires ; syphilis ; mye- 
lites a virus herpes simplex et varicelle- 
zona; carence en vitamine B12 ou en 
folates ; lymphome medullaire ; co-infec- 
tion par le HTLV-1. Enfin des cas de 
meningo-myelite aigue au cours d’une 
seroconversion au VIH ont ete rappor- 
tes avec une evolution favorable. 14 
L’hemogramme trouve habituellement 
une lymphocytopenie avec lympho- 
cytes T4 inferieurs a 200/mL. Le 
liquide cephalorachidien peut montrer 
une banale pleiocytose lymphocytaire 
moderee et une hyperproteinorachie. 
L’ imagerie medullaire par resonance 
nucleaire est normale ou revele des 
anomalies non specifiques a type d’hy- 
persignaux T2 ou d’atrophie de la 
moelle epiniere. 15 Les potentiels evo- 
ques somesthesiques permettent au 
debut de la maladie de rapporter les 
troubles nerveux a une atteinte centrale 
medullaire. Ils montrent un allonge- 
ment du temps de conduction centrale 
limite a la moelle thoraco-lombaire 
souvent associe a un ralentissement des 
vitesses de conduction peripheriques, 
en rapport avec une polyneuropathie 
associee. 16 Histologiquement, la mye- 


lite se caracterise par une demyelini- 
sation et par la presence d’une vacuo- 
lisation des cordons posterieurs et late- 
raux de la moelle principalement 
dorsale, avec infiltration macropha- 
gique. 17 

II n’existe aucun traitement de la mye- 
lopathie vacuolaire en dehors d’une 
prise en charge symptomatique de la 
spasticite et des troubles sphincteriens. 

Virus human T-cell 
lymphotropic de type I 

En 1985, en Martinique, l’association 
du retrovirus HTLV-1 avec la parapa- 
resie spastique tropicale (tropical spas- 
tic paraparesis , TSP) 18 etait suggeree, 
puis rapidement confirmee dans les 
autres zones d’endemie du virus, et en 
particular au Japon ou T affection a ete 
denommee myelopathie associee au 
HTLV-1 , IITLV- 1 associated myelopa- 
thy, HAM. 19 L’ infection HTLV-1 est 
endemique dans le bassin cara'ibe, 
l’Amerique centrale et du Sud, 
l’Afrique intertropicale, TAfrique du 
Sud et le Japon. La transmission s’ef- 
fectue par voie sexuelle, Tallaitement 
et les produits sanguins. La seropre- 
valence est estimee a 2,2 % en Marti- 
nique, et environ 3 % des sujets sero- 
positifs developpent la maladie. 

La TSP/HAM 2(1 21 debute a un age 
moyen de 48 ans et concerne 2 femmes 
pour 1 homme. Elle s’installe insi- 
dieusement par des troubles de la 
marche, une faiblesse des membres 
inferieurs, des lombalgies etparfois des 
paresthesies. Les troubles genito- 
sphincteriens peuvent etre inauguraux. 

Le debut peut cependant etre subaigu, 
en particulier dans les formes post- 
transfusionnelles. La phase d’etat est 
dominee par une paraparesie ou une 
paraplegie tres spastique. Le deficit 
moteur, predominant au niveau de la 
racine des membres inferieurs, est asso- 
cie a des reflexes osteo-tendineux pyra- 
midaux, une trepidation epilepto'ide des 
chevilles et un signe de Babinski bila- 
teral. Les membres superieurs sont 
indemnes de troubles fonctionnels et 
on ne retrouve que des reflexes vifs et 
un signe de Hoffmann. De discrets 
signes sensitifs superficiels et vibra- 
toires sont notes dans 25 a 50 % des 
cas. L’ absence de niveau sensitif medul- 
laire est la regie. Les troubles urinaires 
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sont quasi constants, domines par des 
mictions imperieuses et une pollakiu- 
rie, proportionnes au handicap moteur, 
conduisant parfois a une incontinence 
urinaire totale et souvent associes a des 
troubles sexuels. Une constipation opi- 
niatre est tres frequente et precoce. 
L’ evolution est progressive et hetero- 
gene en fonction des individus. Glo- 
balement, 10 ans apres l’installation 
des troubles, un tiers des patients mar- 
tiniquais se deplace sans aide, un tiers 
marche avec une ou deux Cannes et un 


dernier tiers est cloue au lit ou sur un 
fauteuil roulant. 

La TSP/HAM est associee dans 20 % 
des cas a des signes d’atteinte du sys- 
teme nerveux peripherique se tradui- 
sant le plus souvent par une abolition 
des reflexes achilleens. Un tableau de 
myosite souvent infraclinique, revele 
par une augmentation moderee de la 
creatine-phospho-kinase, est parfois 
note. 22 Enfin HTLV- 1 est responsable 
de troubles multisystemiques souvent 
asymptomatiques : uveite, alveolite 


lymphocytaire, syndrome sec. 21 
L’ etude du serum montre des stigmates 
de stimulation immunitaire avec une 
hyper-y-globulinemie, la presence de 
bandes IgG oligoclonales et de lym- 
phocytes T actives. Le diagnostic for- 
mel repose sur une serologie HTLV- 1 
positive en ELISA et confirmee par le 
western blot dans le serum et le liquide 
cephalorachidien, ou il existe souvent 
une pleiocytose moderee (inferieure a 
50 cell ules/pi L) a predominance lym- 
phocytaire. La proteinorachie est nor- 


Tableau 

Signes cliniques, biologiques, radiologiques, electrophysiologiques et traitements 
des myelopathies associees a la maladie de Lyme, au VI H et a I’HTLV-I 



Myelite et maladie de Lyme 

Myelopathie vacuolaire 

Myelite associee a 
l’HTLV-l (TSP/HAM) 

Terrain 

zone d’endemie 

Marche en foret 

Notion d’erytheme migrant 

Infection VIH 

Zone d’endemie 

Signes cliniques 
medullaires 

Paraparesie spastique 

Troubles sensitifs 
superficiels et profonds 

Niveau sensitif medullaire 
Troubles vesico-sphincteriens 

Sclerose combinee de la 
moelle (paraparesie 
spastique + troubles sensitifs 
profonds) 

Troubles vesico-sphincteriens 

Paraparesie spastique 

Troubles vesico-sphincteriens 
Discrets troubles sensitifs 

Signes cliniques associes 

Syndrome meninge 

Radiculalgies 

Paralysies des nerfs craniens 
(VII, VIII +++) 

Encephalites (troubles 
memoires ++) 

Polynevrite thermoalgique 
Syndrome dementiel 
Alteration de l’etat general 

Atteinte neurogene 
peripherique 

Myosite 

Alveolite 

Syndrome sec 

Uveite 

Examens biologiques 

Serologie de Lyme + (serum 
et LCR) 

Meningite lymphocytaire 

SIT en IgG 

Lymphocytopenie 
(CD4 + < 200 /p L 

LCR normal ou meningite 
lymphocytaire moderee 

Serologie HTLV-1 + (serum 
et LCR 

LCR normal ou meningite 
lymphocytaire moderee 

SIT en IgG 

IRM medullaire 

Hypersignaux T2 diffus ou 
focaux de la moelle cervico- 
dorsale 

Normal ou hypersignaux 

T2 de la moelle dorsale et 
(ou) atrophie medullaire 

Atrophie medullaire 
dorsale, parfois 
hypersignaux T2 diffus 

PES 

TCC medullaire allonge 
Ralentissement peripherique 
frequent au stade 2 

TCC medullaire allonge 
Ralentissement peripherique 
frequent 

TCC medullaire allonge 
Ralentissement peripherique 
rare 

Evolution 

Recuperation ou 
stabilisation possible sous 
traitement 

Aggravation inexorable et 
confinement au fauteuil 

Evolution heterogene 

Traitement 

specifique 

Ceftriaxone 2 g/j ou 
doxycycline 200 mg/j 

Duree ^ 4 semaines 

Pas de traitement 

Pas de traitement 

HAM : HTLV-l-associated myelopathy, HTLV-1 : human T-cell lymphotropic virus type 1 ; IgG : immunoglo- 
buline G, IRM : imagerie par resonance magnetique ; LCR : liquide cephalorachidien, PES : potentiels evo- 
ques somesthesiques ; SIT : synthese intrathecale, TCC : temps de conduction centrale ; TSP : tropical spastic 
paraparesia, VIH : virus de I’immunodeficience humaine. 
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male ou discretement augmentee et 
l’electrophorese des proteines retrouve 
frequemment des bandes oligoclonales 
et une synthese intrathecale. L’image- 
rie medullaire par resonance magne- 
tique montre generalement une atro- 
phie de la moelle dorsale et plus 
rarement un hypersignal dorsal diffus 
en T2. 23 Son interet principal est d’eli- 
miner un processus medullaire com- 
pressif et plus particulierement aux 
Antilles une myelopathie sur canal cer- 
vical etroit. Les potentiels evoques 
moteurs detectent un ralentissement de 
la conduction motrice centrale predo- 
minant au niveau de la moelle thoraco- 
lombaire. Les potentiels evoques 
somesthesiques retrouvent un allon- 
gement du temps de conduction cen- 
trale medullaire qui est en nette cor- 
relation avec le handicap moteur du 
patient. 24 Les lesions medullaires de la 
TSP/HAM predominent entre les 7 e et 
12 e vertebres dorsales, concernent la 
substance blanche et touchent princi- 
palement les cordons lateraux. Ces 
lesions sont dominees par une demye- 
linisation profonde, une proliferation 
microgliale et des infiltrats mononu- 
clees perivasculaires, surtout compo- 
ses de lymphocytes T, associes a une 
forte expression de cytokines pro- 
inflammatoires. HTLV-1 semble etre 
present dans la moelle et dans les lym- 
phocytes ou l’acide desoxyribonu- 
cleique pro-viral a ete detecte. 21 Aucun 
traitement specifique de la TSP/HAM 
n’a d’efficacite prouvee et a l’heure 
actuelle seul un traitement symptoma- 
tique est envisageable. 

Conclusion 

L’examen clinique meticuleux, les sero- 
logies, sanguines et intrathecales, et 
l’imagerie par resonance magnetique 
conduisent habituellement au dia- 
gnostic des 3 principales myelopathies 
infectieuses (v. tableau). La prevention 
joue un role important dans ces mala- 
dies : depistage systematique des don- 
neurs de sang et rapports sexuels pro- 
teges pour le HTLV-1 et le VIH; 
depistage des femmes enceintes pour 
le HTLV-1 en region d’endemie ; pro- 
tection des parties decouvertes lors de 
promenade en foret dans les zones 
d’endemie de la maladie de Lyme. La 
tritherapie antivirale chez les patients 


infectes par le virus de l’immunode- 
ficience humaine pourrait prevenir la 
myelopathie vacuolaire en maintenant 
ou restaurant une bonne immunite. 
Quant a la TSP/HAM, la physiopatho- 
logie demande a etre mieux connue afin 
de mettre en route des protocoles 
d’etudes therapeutiques par antiviraux 
ou immunosuppresseurs. ■ 


Summary 

Infection of spinal cord 

Stephane Olindo, Romain Deschamps, Didier Smadja 

Although infectious myelopathies are rare, 
appropriate setiological diagnosis is of cru- 
cial importance to improve outcome. Lyme 
disease causes a myelomeningoradiculitis 
during the second stages and a progressive 
encephalomyelitis during the third stage. 
Serum and cerebrospinal fluid antibody tests 
are the basis of diagnosis. Myelopathy 
usually responds to treatment with cef- 
triaxone or doxycycline. Vacuole myelopa- 
thy occurs in patients with human immu- 
nodeficiency virus infection. It is 
characterised by a progressive spastic and 
ataxic paraparesis. About half of patients 
have symptoms of dementia. No specific 
treatment is available. Human T-cell lym- 
photropic vims type I is endemic in tropi- 
cal areas and particularly in French West 
Indies. It causes a chronic spastic parapare- 
sis with sexual and bladder dysfunction. Dia- 
gnosis depends on the positive antibody res- 
ponse in both serum and cerebrospinal fluid 
and on the exclusion of other causes of spi- 
nal cord disease. There is no specific treat- 
ment. 
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